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(論文審査の要旨)  
 学士（理学）、修士（理学）芦田慶太君提出の学位請求論文は「環境ノイズ下での細胞および細
胞下レベルでのシグナル入出力関係の解明」と題し、全四章で構成されている。 
 生命現象をシステム的に理解するには、ノイズを考慮したシグナルの入出力関係を明らかにする
ことは重要である。しかしながらこれまでの研究では、入出力関係について特にその平均的な振舞
いについて着目するものが多かった。一方で、より自然に近い、生理的な条件を反映しているノイ
ズを含む入力に対する応答に関しては、未だ入出力関係の理解は不十分である。そこで本研究では
入出力関係の新しい定量化手法について数理モデルと計算機実験により解析を行い、新規な評価法
を提案している。また、実際の生体におけるノイズ下での入出力関係を明らかにするために、線虫
神経系を対象に選び、神経細胞が持つ環境ノイズ下での入出力関係を介在神経細胞で調べている。 
第 1 章は緒言であり、まずこれまでの生命研究に用いられてきた、入出力関係を明らかにするた
めの研究手法について述べている。次いでノイズが入出力関係に対して与える影響について、これ
までに明らかになった研究について説明し、最後に本研究の目的について述べている。 
 第 2 章では、大腸菌走化性の数理モデルを用い、このモデルに揺らぐ系の熱力学および情報幾何
学を導入することで、熱力学的な順応速度の効率を定量化することに成功したことを報告してい
る。従来研究では、揺らぐ系の熱力学を用い、大腸菌走化性の順応での熱力学的コストの見積りに
ついては報告されてきたが、その順応速度に対する議論はほとんどなかった。そこで、情報幾何学
を導入することで、その順応効率の定式化に成功している。また、その結果、順応速度の効率は刺
激強度には依存しないが、刺激に含まれるノイズの大きさに対し単調減少せずに、複雑な振舞いを
示すことを明らかにした。このことは、従来考えられていたこととは異なり、ノイズが順応速度の
効率に有利な影響を与える可能性があることを初めて示した。 
 第 3 章では、線虫の介在神経細胞 AIY に注目し、環境ノイズ下における入出力関係をイメージ
ング手法によって実験的に明らかにした。先行研究では、AIY 神経細胞が外界からの明確な刺激に
よらず、散発的な Ca2+応答を示すことは知られていたが、その原因は不明であった。そこで、匂
い感覚神経細胞から直接入力を受けている AIY 神経細胞に着目し、その入力である神経伝達物質
グルタミン酸および、出力である AIY 神経細胞での Ca2+応答および膜電位変化を環境ノイズ下で
同時計測する蛍光イメージング系を開発した。この計測系を用いて、入力である神経伝達物質の揺
らぎが、散発的な Ca2+応答を誘引することを明らかにした。AIY 神経細胞の Ca2+応答は線虫行動
を調節することが知られていることから、この成果は環境ノイズが無刺激下の線虫の多様な行動の
一因になっていることを示唆するものである。 
 第 4 章は結言であり、第 2 章、第 3 章で明らかにした入力のノイズと出力の関係を例に取り、生
命において、ノイズが与える影響は従来考えられていたようにシグナル伝達を阻害する要因である
だけでなく、様々な生命現象を理解するために無視できないものであることを述べている。また、
近年開発されている様々なイメージング技術などの研究の現状について述べ、ノイズに関する研究
の今後の可能性について議論している。 
以上本論文は数理モデルと新規な蛍光イメージング手法を用いることにより、細胞および細胞下
のシグナルとその揺らぎとの関係を明らかにすることに成功しており、神経科学や生物物理学研究
に大いに資するものである。よって、本論文の著者は博士（理学）の学位を受ける資格があるもの
と認める。 
 
 
学識確認結果 
 
学位請求論文を中心にして関連学術について上記審査委員会で試問を行い、当
該学術に関し広く深い学識を有することを確認した。 
また、語学（英語）についても十分な学力を有することを確認した。 
 
 
